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ト GLAST/GluT-1 と 96% ， ヒト GLAST と 97%のアミノ酸配列の相同性を持ち， GLAST のウシホモローグと考え
られた。さらにアフリカツメ力、、エル卵母細胞発現系を用いて生理学的，薬理学的特性を解析した。ウシ GLAST の L­
グルタミン酸の取り込みに対する Km 値は約38.1μM であった。またウシ GLAST を介した [14CJ グルタミン酸の




アフリカツメガエル卵母細胞発現系において，これら 4 種類の点変異タンパク (H328A， D400A, Q415A, D472A) 
のグルタミン酸取り込み能に対する影響を検討したところ， H328A, D400A, D472A を発現した卵母細胞への[14 CJ
F「U





またこれらの変異によりグルタミン酸取り込み能のみでなく， C 1 -チャネルとしての活性も欠失していることがわ
かっ fこ o
またアフリカツメガエル卵母細胞発現系でこの完全に機能を欠失する変異型である D472A と野生型 GLAST タン
パクを同時に発現させることによるグルタミン酸取り込み能に対する影響を検討した。その結果，一定量の野生型






これらのアミノ酸は基質の認識や， クツレタミン酸トランスポーターで基質の輸送に不可欠な Na+， K+ イオンの認
識など， この分子で重要な機能を担っている可能性が示唆された。
また野生型と変異型を同一細胞に発現させるとグルタミン酸の取り込みが dose-dependent に阻害された。このこ








の cDNA を単離しその一次構造を決定するとともに，アフリカツメガエル卵母細胞発現系を用いて， その生理学
的，薬理学的な特性を明らかにした。
さらに部位特異的点変異を導入することにより， グルタミン酸トランスポーターの基質認識なと‘の重要な機能に関
与する可能性の強いアミノ酸残基を同定した。また， これらの変異型を野生型の GLAST とアフリカツメガエル卵母
細胞に共発現させることによりクールタミン酸の取り込み能が低下することから， この分子がオリゴ、マーを形成して機
能することを明らかにした。
これらの知見はグルタミン酸トランスポーターの分子メカニズムの解明に貢献するだけでなく，筋萎縮性側索硬化
症などの神経変性疾患やその病態の解明にも寄与するものであり，学位授与に値する o
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